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EFEK HEPATOPROTEKTOR EKSTRAK SAMBILOTO   
(Andrographis paniculata Nees) TERHADAP AKTIVITAS  
ALANIN AMINO TRANSFERASE DALAM PLASMA  
Rattus norvegicus JANTAN GALUR WISTAR  
YANG DIINDUKSI PARASETAMOL 
 
Yudo Prabowo1 ; Pandu Indra Bangsawan2 ; Andriani3 
Abstrak 
Latar Belakang : Tanaman sambiloto mengandung zat aktif andrographolide 
yang dipercaya memiliki efek protektif pada hepar dan menstimulasi 
pengisian GSH (glutation) sehingga memberikan efek hepatoprotektor berupa 
penurunan aktivitas alanin aminotransferase (ALT). Tujuan : penelitian ini 
bertujuan mengetahui efek hepatoprotektor dan dosis efektif ekstrak metanol 
sambiloto (Andrographis paniculata) pada tikus putih jantan galur Wistar 
dibandingkan kurkuma melalui indikator enzim alanin aminotransferase 
(ALT). Metodologi: penelitian ini merupakan jenis penelitian eksperimental 
rancang acak lengkap (RAL) dengan desain pretest dan posttest. Sebanyak 
30 ekor tikus putih jantan galur wistar dibagi secara acak ke dalam 5 
kelompok perlakuan, yaitu kontrol negatif (CMC 0,5%), kontrol positif 
(kurkuma), dosis I (500 mg/kgBB), dosis II (1000 mg/kgBB), dosis III (2000 
mg/kgBB) yang diinduksi parasetamol satu jam kemudian selama 7 hari. Data 
dianalisis menggunakan uji One-way anova yang dilanjutkan dengan uji Post-
Hoc LSD. Hasil : Berdasarkan skrining fitokimia ekstrak metanol sambiloto 
(Andrographis paniculata) mengandung flavonoid, tanin, saponin, dan 
terpenoid. Hasil analisa menunjukkan perbedaan yang bermakna rata-rata 
aktivitas ALT kelompok kontrol negatif dan positif dengan kelompok dosis I, II, 
dan III ekstrak metanol sambiloto (Andrographis paniculata) (p<0,05) pada 
pengukuran aktivitas ALT setelah perlakuan (posttest). Kesimpulan : Dosis 
I,II,dan III ekstrak metanol sambiloto (Andrographis paniculata) memiliki efek 
hepatoprotektor berupa penurunan aktivitas ALT pada tikus putih jantan galur 
wistar yang diinduksi parasetamol dosis toksik. 
 
Kata Kunci : Andrographis paniculata, ekstrak metanol  sambiloto, 
parasetamol, hepatoprotektor. 
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HEPATOPROTECTOR EFFECT EXTRACT OF Andrographis paniculata 
Nees AGAINTS ALANIN AMINOTRANSFERASE (ALT) ACTIVITY IN 
PLASMA MALE WISTAR RAT (Rattus norvegicus) INDUCED 
PARACETAMOL 
Yudo Prabowo1 ; Pandu Indra Bangsawan2 ; Andriani3 
Abstract 
Background : Andrographis paniculata contain an active substances 
andrographolide which was believed to have a protective effect on the liver 
and stimulate glutation formation (GSH) for increase hepatoprotector effect in 
the form decrease alanin amino transferase (ALT) enzim activity. Objective : 
the research would investigate the hepatoprotector effect and effective doses 
of methanolic extract of Andrographis paniculata in male wistar rats compared 
kurkuma as positive control with alanin amino transferase activity as 
hepatoprotector indicator. Method : the research was pretest and posttest 
experimental design. Thirty wistar rat was randomly divided into 5 
experimental group, negative control (CMC 0,5%), positive control (kurkuma), 
dose I (500 mg/kgWB), dose II (1000 mg/kgWB), and dose III (2000 
mg/kgWB) that was induced by parasetamol toxic dose for 7 days. The 
resulting data is analyzed with One-Way Anova test continued with LSD pos 
Post Hoc. Results : from phytochemical testing result, Andrographis 
paniculata methanolic extract contain flavonoid, tanin, saponin, and terpenoid 
secondary metabolite. Statistical analysis showed significance difference 
between average ALT activity from control group (negative and positive) 
against dose I, II, and dose III group of methanolic extract of Andrographis 
paniculata (p<0,05) at measurement ALT activity posttest. Conclusion : 
Dose I, II, and dose III group of methanolic extract of Andrographis paniculata 
has a hepatoprotector effect in the form decrease alanin amino transferase 
(ALT) enzim activity in male wistar rat induced parasetamol 
Keyword : Andrographis paniculata, methanolic extract of Andrographis 
paniculata, paracetamol, ALT activity, hepatoprotector 
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University of Tanjungpura Pontianak, West Borneo. 
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PENDAHULUAN 
Latar Belakang 
Angka  kejadian penyakit hepar di Indonesia pada umumnya masih 
tergolong tinggi, menurut WHO, pada tahun 2011 prevalensi penyakit 
hepar di Indonesia antara 1-2,4%. Penyebab penyakit hepar yang utama di 
seluruh dunia adalah infeksi virus atau hepatitis virus. Di Indonesia 
berdasarkan data yang berasal dari rumah sakit, hepatitis A merupakan 
bagian terbesar dari kasus-kasus hepatitis virus akut yang dirawat yaitu 
berkisar 39,8-68,3% di ikuti hepatitis C dengan prevalensi 15,5-46,4% 
sedangkan urutan ke tiga ditempati oleh hepatitis B dengan prevalensi 
6,4%-25,9%.1 Selain hepatitis virus, penyakit hepar juga dapat disebabkan 
oleh pemakaian obat-obatan yang disebut drug induced hepatitis (DIH).2 
Menurut data Perhimpunan Peneliti Hati Indonesia (PPHI) tahun 2013, 
sebanyak 20-40% hepatitis fulminan disebabkan oleh obat-obatan dan 
50% penderita hepatitis akut merupakan akibat dari reaksi obat terhadap 
hepar.3 Drug induced hepatitis (DIH) disebabkan oleh penggunaan obat-
obatan seperti aspirin, artemisin, rifampisin, parasetamol, dan obat-obat 
lain yang di metabolisme di hepar dalam jangka panjang atau dosis yang 
berlebihan. Sebuah survei dari ALFSG (Acute Liver Failure Study Group) 
menunjukan bahwa obat yang diresepkan  oleh 17 rumah sakit di Amerika 
Serikat kepada pasien rawat inap (termasuk asetaminofen) menyebabkan 
>50% kasus gagal hepar akut.4 Menurut data Riskesdas (2010), di 
Indonesia setiap tahun terdapat 2000 kasus gagal hepar akut dan 50% 
diantaranya di sebabkan oleh toksisitas obat (39 %  karena asetaminofen, 
13% karena reaksi idiosinkrasi, dan 8% disebabkan medikasi lainnya).5 
Tingginya angka kejadian gagal hepar akut yang disebabkan toksisitas 
obat dapat dipengaruhi oleh beberapa hal diantaranya adalah penggunaan 
obat-obatan melebihi dosis terapi atau penggunaan obat tanpa aturan 
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pakai dan penggunaan obat dalam jangka waktu yang panjang. Obat-
obatan  merupakan salah satu contoh dari senyawa xenobiotik, senyawa 
xenobiotik itu sendiri merupakan semua senyawa kimia yang dalam 
keadaan normal tidak dibutuhkan oleh tubuh makhluk hidup.6 Metabolisme 
senyawa ini paling banyak terjadi di hepar dan dapat menghasilkan 
metabolit aktif yang berpotensi mengakibatkan kerusakan sel jika kadarnya 
berlebihan, contohnya adalah N-acetyl-p-benzoquinonone imine 
(NAPQI)7,8. Metabolit aktif ini merupakan hasil dari metabolisme 
parasetamol di hepar dan bersifat hepatotoksik dengan penggunaan dosis 
parasetamol 10-15 gram.8 Akumulasi dari metabolit aktif tersebut dapat 
menimbulkan peningkatan rasio GSSG terhadap GSH yang berlebihan dan 
menyebabkan terjadinya deplesi glutation.8 Deplesi glutation dapat 
mengakibatkan peningkatan pembentukan ikatan kovalen antara NAPQI 
dengan makromolekul sel hepar seperti lipid membran sehingga 
menyebabkan kematian sel hepar.7 Kerusakan membran sel hepar 
tersebut dapat menyebabkan protein dan molekul-molekul lain keluar 
kedalam plasma darah termasuk protein spesifik yang ada di dalam hepar 
yaitu Alanin amino transferase (ALT) atau glutamate piruvat transaminase 
(GPT) dan aspartat amino transferase (AST) atau glutamate oksaloasetat 
transaminase (GOT), dimana peningkatan kadar kedua protein tersebut 
dalam plasma darah menunjukan terjadinya kerusakan sel hepar.9,10 
Melihat besarnya dampak yang disebabkan oleh obat-obatan  terhadap 
fungsi hepar, maka Departemen Kesehatan menganjurkan agar 
menggalakan penggunaan obat dari tumbuh-tumbuhan yang berkhasiat 
sebagai hepatoprotektor. Salah satu tanaman obat yang berkhasiat 
sebagai hepatoprotektor adalah Andrographis paniculata.11 Hal ini 
disebabkan A. paniculata memiliki zat aktif andrographolid yang dipercaya 
memiliki efek protektif pada hepar. Efek ini kemungkinan diperantarai oleh 
peningkatan enzim superoxide dismutase (SOD), yaitu suatu enzim 
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antioksidan endogen yang dapat melindungi hepar.12 Berdasarkan 
kandungan zat kimia dan penelitian tentang khasiat A.paniculata yang 
pernah di lakukan sebelumnya, penulis ingin mengetahui dosis efektif dan 
dosis minimum ekstrak A. paniculata sebagai hepatoprotektor pada tikus 
Wistar jantan yang di induksi parasetamol. 
 
Rumusan Masalah  
1. Apakah terdapat efek hepatoprotektor ekstrak A. paniculata terhadap 
Rattus norvegicus galur Wistar yang diinduksi parasetamol ? 
2. Bagaimana efektivitas ekstrak A. paniculata sebagai hepatoprotektor 
dibandingkan dengan curcuma? 
3. Berapakah dosis efektif ekstrak A.Paniculata yang dapat menurunkan 
aktivitas Alt plasma Rattus norvegicus galur Wistar yang diinduksi 
parasetamol ? 
 
Hipotesis 
Ekstrak A. paniculata memiliki efek hepatoprotektor terhadap hepar 
Rattus norvegicus Wistar jantan yang diinduksi parasetamol dosis toksik 
dan dibuktikan dengan adanya penurunan aktivitas enzim Alt plasma 
pada tes fungsi hati. 
BAHAN DAN METODE 
1. Instrumen yang digunakan adalah: 
Instrumen yang digunakan yaitu kandang tikus, spuit injeksi, sonde 
lambung, spektrofotometer, sentrifuge, timbangan elektronik, timbangan 
hewan, blender, mikropipet, evaporator, gelas ukur, batang pengaduk, 
corong pisah, tabung reaksi, handscun, mikrotube, toples maserasi, water 
bath, tabung mikrohematokrit, kuvet, yellow tip, blue tip, UV sterilisation 
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2. Bahan yang digunakan adalah : 
Bahan yang digunakan yaitu ekstrak sambiloto (Andrographis paniculata), 
kurkuma, bahan murni parasetamol, aquades, makanan standar (pelet 
dan pur), reagen Fluitest, EDTA, CMC 0,5%, alumunium foil, kertas 
saring, kloralhidrat, etanol, kloroform, KI, HgCl2, asam klorida, asam 
asetat glacial, pereaksi meyer, ammonia, serbuk magnesium, H2SO4, 
pereaksi molish, FeCl3 1%, 
 
Hewan Uji 
Tikus yang digunakan adalah tikus putih (Rattus norvegicus) jantan galur 
Wistar. Sampel yang digunakan adalah tikus putih jantan galur Wistar 
yang diambil dari sebanyak 30 ekor dengan umur 12-16 minggu dengan 
berat badan 150-250 gram. 
 
Metode 
Determinasi Tanaman 
       Tanaman yang digunakan pada penelitian ini diidentifikasi di 
Laboratorium Biologi Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam 
Universitas Tanjungpura Pontianak. Tanaman yang digunakan bebas 
hama, penyakit dan kerusakan lainnya. 
  
Pembuatan Ekstrak Sambiloto (Andrographis paniculata) 
       Serbuk simplisia dimasukkan ke dalam bejana maserasi dan 
ditambahkan pelarut methanol. Tambahkan pelarut metanol sampai 
terendam dan didiamkan sambil sesekali diaduk. Proses dilakukan dengan 
mengganti pelarut tiap 1x24 jam selama 5 hari. Hasil maserasi 
dikumpulkan dan disaring pemekatan dilakukan dengan rotary evaporator 
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dengan suhu tidak lebih dari 600C. Hingga diperoleh ekstrak kental daun 
batang sambiloto (Andrographis paniculata). 
 
    Skrining Fitokimia 
      Pemeriksaan fitokimia yang dilakukan adalah pemeriksaan alkaloid, 
flavonoid, steroid/triterpenoid, dan tanin. 
 
Perhitungan Dosis Ekstrak Sambiloto 
Dosis 1 =  1 × 500mg/KgBB  = 500 mg/ KgBB = 0,1  g/200gBB 
Dosis 2 =  2 × 500mg/ KgBB = 1000 mg/ KgBB = 0,2 g/200gBB 
Dosis 3 =  2 × 1000mg/ KgBB = 2000 mg/ KgBB = 0,4 g/200gBB 
 
Pengujian Efek Hepatoprotektor 
Adaptasi Hewan Uji 
Tikus putih (Rattus norvegicus) galur wistar dengan berat badan 150-
250g. Diadaptasikan dengan lingkungan laboratorium selama 7 hari dan 
dibagi secara acak menjadi 5 kelompok masing-masing 6 hewan uji, 
pemberian makanan adalah pakan standar dan minum ad libitum. 
Pemberian Induksi Parasetamol  
       Dosis yang akan diberikan sebesar 180 mg/200g BB tikus putih / hari 
secara peroral sesuai dengan faktor konversi menurut Laurence & 
Bacharach 0,018. Parasetamol diberikan setiap hari selama 7 hari. 
Uji Efek Hepatoprotektor 
      Setelah diaklimatisasi, darah tikus diambil untuk diukur aktivitas Alt 
plasma saat pretest, induksi hari ke-1 dan posttest. Perlakuan dilakukan 
selama 1 minggu. 
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HASIL 
Pemeriksaan Karakteristik Sampel 
      Simplisia daun dan batang sambiloto (Andrographis paniculata) 
diperiksa melalui pemeriksaan makroskopik. Pemeriksaan makroskopik 
bertujuan untuk mengetahui kebenaran bahan tersebut selain melalui 
determinasi bahan.  
 
Pemeriksaan Makroskopik 
Pemeriksaan makroskopik merupakan pemeriksaan organoleptik 
yang meliputi warna, bau dan rasa. Dimana hasil organoleptik dapat 
terlihat pada tabel 1. 
Tabel 1. Hasil pemeriksaan organoleptik 
 
Pembuatan Ekstrak Metanol Sambiloto 
Pembuatan ekstrak methanol sambiloto menggunakan metode 
ekstraksi dingin yaitu maserasi. Simplisia yang digunakan sebanyak 1.6 
kg dan menghasilkan maserat sebanyak 8 liter. Maserat ini lalu di 
pekatkan dan menghasilkan ekstrak kental seberat 82 gram. 
 
 
 
 
No. Pemeriksaan Pengamatan 
1. Warna Hijau 
2. Bau Khas 
3. Rasa Sangat Pahit 
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Skrining Fitokimia Ekstrak Metanol Sambiloto 
      Hasil skrining fitokimia ekstrak etanol lidah buaya (Aloe vera) dapat 
dilihat pada Tabel 2.  
Tabel 2. Hasil Uji Skrining Fitokimia Ekstrak Metanol Daun Batang 
Sambiloto 
 
 
 
 
 
 
 
No. Pemeriksaan Hasil Keterangan 
1. Flavonoid  ( + ) Kuning Menambahkan serbuk Mg dan 
HCl pekat 
2. Alkaloid ( - ) Tidak 
terbentuk 
endapan putih 
Menggunakan pereaksi Meyer 
dan kloroform 
3. Saponin ( + ) Terbentuk 
busa 
Dengan penambahan air dan 
dikocok 
4. Tanin ( + ) Coklat 
kehijauan 
Dengan penambahan FeCl3 5% 
5. Terpenoid ( + ) Warna 
kemerahan, 
membentuk cincin 
Dengan penambahan CH3COOH 
glacial dan H2SO4 pekat 
6. Steroid  ( - ) Tidak ada 
perubahan warna  
Dengan penambahan CH3COOH 
glacial dan H2SO4 pekat 
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Pengujian Efek Hepatoprotektor 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Gambar 4.4. Rerata aktivitas enzim Alt pada masing-masing kelompok  
sebelum perlakuan (pretest), induksi hari ke-1, dan setelah perlakuan 
(posttest). (ANOVA, p=0,000); LSD, *  vs a dan b (p < 0,05 ); a vs b (p < 0,05), terdapat 
perbedaan bermakna aktivitas enzim ALT plasma pada masing-masing kelompok tikus 
putih saat sebelum perlakuan (pretest), induksi hari ke-1, dan setelah perlakuan 
(posttest).kelompok tikus putih saat sebelum perlakuan (pretest), induksi hari ke-1, dan 
setelah perlakuan (posttest). 
 
Gambar di atas dapat dilihat bahwa kontrol negatif yang diberikan 
CMC 0,5% masih dalam rentang aktivitas enzim Alt plasma normal saat 
pengukuran pretest serta mengalami peningkatan saat pengukuran 
induksi hari ke-1 dan posttest. Aktivitas enzim Alt plasma pada seluruh 
kelompok yaitu kontrol (-), kontrol (+), dosis I, II, dan III berada dalam 
rentang normal saat pengukuran aktivitas enzim Alt plasma pretest. Hasil 
uji statistik menunjukkan tidak terdapat perbedaan bermakna antar 
kelompok saat pretest (p>0,05). Kemudian, seluruh kelompok mengalami 
peningkatan aktivitas enzim Alt plasma saat induksi induksi hari ke-1. 
Hasil uji statistik menunjukkan terdapat perbedaan bermakna antar 
Rerata
Aktivitas ALT
Kontrol (-)
Rerata
Aktivitas ALT
Kontrol (+)
Rerata
Aktivitas ALT
Dosis I
Rerata
Aktivitas ALT
Dosis II
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Aktivitas ALT
Dosis III
Pretest 20,515 20,34 20,400 20,457 20,515
Induksi Hari ke-1 106,302 77,020 75,185 87,218 93,580
Posttest 132,62 30,72 37,42 53,87 60,46
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kelompok saat induksi hari ke-1 (p<0,05). Saat pengukuran aktivitas 
enzim Alt plasma posttest terjadi penurunan nilai aktivitas enzim Alt 
plasma pada seluruh kelompok kecuali kelompok kontrol (-). Hasil uji 
statistik menunjukkan terdapat perbedaan bermakna antar kelompok saat 
posttest (p<0,05). 
 
PEMBAHASAN 
Induksi Parasetamol 
Induksi parasetamol diberikan pada tikus putih dengan menggunakan 
dosis toksik. Dosis yang diberikan yaitu 180 mg/200grBB pada seluruh 
kelompok. Induksi parasetamol dosis toksik akan menyebabkan tingginya 
metabolit reaktif N-Acetyl-p-benzoquinone-imine (NAPQI) sehingga jalur 
reaksi sulfasi dan glukoronidasi akan jenuh akibatnya glutation (GSH) 
akan menetralisir NAPQI menjadi asam merkapturat (bentuk non toksik).8 
GSH yang digunakan dalam jumlah yang tinggi akan menyebabkan 
deplesi dari glutation, sehingga NAPQI akan meningkat dan 
menyebabkan kerusakan sel-sel hepar.8 
 
Uji Efek Hepatoprotektor 
Uji efek hepatoprotektor dilakukan dengan cara mengukur 
parameter uji biokimia fungsi hepar yaitu aktivitas enzim alanin 
aminotransferase (Alt). Pengukuran ini dilakukan sebanyak tiga kali 
yaitu pengukuran pretest, saat induksi hari-1, dan posttest. 
Pada saat pengukuran aktivitas enzim Alt plasma pretest (sebelum 
perlakuan) didapatkan rerata aktivitas enzim Alt plasma yang sama 
dan homogen pada masing-masing kelompok kontrol dan kelompok 
perlakuan. Rerata enzim pada semua kelompok menunjukkan nilai 
aktivitas enzim Alt plasma dalam rentang normal. Hasil uji statistik 
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tidak menunjukkan adanya perbedaan bermakna antar masing-masing 
kelompok saat pengukuran aktivitas Alt plasma pretest (p>0,05). Hal 
ini terjadi karena semua kelompok tidak diberikan perlakuan apapun 
baik ekstrak maupun induksi parasetamol pada saat pretest. Hasil 
aktivitas enzim Alt plasma yang masih dalam rentang normal pada 
seluruh kelompok saat pretest menunjukkan bahwa fungsi hepar 
masih dalam keadaan baik dan tikus putih masuk dalam kriteria inklusi 
untuk dapat dijadikan sampel pada penelitian ini.  
Pada pengukuran aktivitas enzim Alt plasma induksi hari ke-1 
terjadi peningkatan rerata aktivitas enzim Alt pada seluruh kelompok 
baik kelompok kontrol maupun kelompok perlakuan. Hasil uji statistik 
menunjukkan bahwa terdapat perbedaan bermakna nilai aktivitas 
enzim Alt pada masing-masing kelompok saat pengukuran aktivitas Alt 
induksi hari ke-1 (p<0,05). Kelompok yang mengalami peningkatan 
aktivitas enzim Alt paling tinggi saat induksi hari ke-1 adalah kelompok 
kontrol negatif. Peningkatan aktivitas enzim Alt pada kelompok kontrol 
negatif disebabkan pemberian parasetamol dosis toksik dan hanya 
diberikan CMC 0,5%. Dari hasil ini dapat dibuktikan bahwa CMC 0,5% 
tidak memiliki efek hepatoprotektor sama sekali atau merupakan 
placebo yang tidak memiliki efek dalam menurunkan aktivitas enzim 
Alt. Sedangkan kelompok yang mengalami peningkatan aktivitas 
enzim Alt paling rendah saat induksi hari ke-1 adalah kelompok 
perlakuan dosis 1. Dari hasil tersebut menunjukkan bahwa dosis 1 
memiliki kemampuan yang paling baik dalam menurunkan aktivitas 
enzim Alt saat induksi hari ke-1 dibandingkan dengan kelompok 
kontrol negatif yang hanya diberikan CMC 0,5% dan kelompok 
perlakuan dosis, II, III dan kontrol (+).  Namun, penurunan rerata 
aktivitas enzim Alt plasma pada saat induksi hari ke-1 belum mencapai 
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nilai aktivitas Alt normal pada seluruh kelompok baik kelompok kontrol 
maupun kelompok perlakuan. 
Pada pengukuran aktivitas enzim Alt plasma posttest (setelah 
perlakuan), terjadi penurunan rerata aktivitas enzim Alt pada seluruh 
kelompok kecuali kelompok kontrol negatif. Hasil uji statistik 
menunjukkan terdapat perbedaan bermakna rerata aktivitas enzim Alt 
antar kelompok saat pengukuran aktivitas Alt posttest (p<0,05). 
Penurunan rerata aktivitas enzim Alt tertinggi terjadi pada kelompok 
kontrol (+)  yaitu kelompok yang diberikan ekstrak kurkuma. 
Penurunan rerata aktivitas enzim Alt paling tinggi saat posttest pada 
kelompok kontrol (+) menunjukan bahwa kelompok kontrol masih 
merupakan kelompok yang memiliki kemampuan menurunkan aktivitas 
ALT paling baik hingga mencapai rentang normal setelah perlakuan 7 
hari pemberian walaupun belum mencapai nilai aktivitas Alt saat 
pretest  (sebelum perlakuan) dibandingkan dengan kelompok kontrol (-
), perlakuan dosis II dan III. Pada kelompok perlakuan dosis I yang 
diberi ekstrak sambiloto 500 mg/KgBB aktivitas enzim Alt mengalami 
penurunan hingga pada rentang normal dan mendekati rerata aktivitas 
enzim ALT pada kelompok kontrol (+).  Hasil ini menunjukan bahwa 
kelompok dosis 1 memiliki kemampuan yang hampir setara dengan 
obat pembanding pada kontrol (+). Kemudian, terdapat kelompok 
kontrol negatif yang merupakan kelompok satu-satunya yang tidak 
mengalami penurunan rerata aktivitas enzim Alt saat posttest. 
Keadaan ini diakibatkan kontrol negatif hanya diberikan CMC 0,5% 
dan tetap diinduksi parasetamol selama 7 hari seperti kelompok yang 
lainnya. CMC 0,5% tidak memiliki efek penurunan aktivitas enzim ALT 
sama sekali karena merupakan placebo. 
Dari hasil penelitian didapatkan pula dosis II dan dosis III tidak 
lebih baik dalam menurunkan aktivitas enzim Alt saat induksi hari ke-1 
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hingga posttest dibandingkan dengan dosis I dan kontrol (+). Namun, 
dosis II dan dosis III tetap memberikan efek penurunan aktivitas enzim 
Alt dibuktikan dengan penurunan aktivitas enzim Alt yang lebih besar 
daripada kontrol negatif pada pengukuran aktivitas enzim Alt induksi 
hari ke-1 dan posttest (p<0,05). Sehingga dapat disimpulkan bahwa 
dosis II dan III memiliki efek hepatoprotektor walaupun tidak lebih baik 
dari dosis I dan kontrol (+). Hal ini kemungkinan dikarenakan sudah 
terjadi kejenuhan pada reseptor sehingga peningkatan dosis tidak 
menghasilkan efek yang lebih baik. Apabila semua reseptor telah 
diduduki maka peningkatan dosis tidak lagi menghasilkan peningkatan 
efek dan dapat memperlambat kerja obat itu sendiri. 8 
Efek penurunan aktivitas enzim Alt oleh ekstrak methanol sambiloto 
ini diduga karena komponen aktif yang terdapat dalam daun dan 
batang tanaman sambiloto, salah satu komponen kimia yang berperan 
dalam hal ini adalah Andrografolid.13 Senyawa andrografolid ini 
tergolong kedalam antioksidan pemutus rantai, yang pada dasarnya 
antioksidan digolongkan dalam 2 kelas, yaitu antioksidan preventive, 
yang mengurangi kecepatan reaksi peroksidasi lipid dan antioksidan 
pemutus rantai, yang memutuskan reaksi berantai peroksidasi lipid.7,14 
Struktur andrografolid yang memegang peranan penting dalam 
mekanisme ini adalah hidrogen alilik pada atom karbon C-11. 
Berdasarkan konsepsi ini, diduga andrografolid menjadi scavenger 
radikal bebas dengan mendonasikan hidrogen aliliknya untuk 
berpasangan dengan elektron tak berpasangan dari radikal bebas. 
Selain andrografolid sambiloto juga mengandung flavonoid. Flavonoid 
diketahui merupakan senyawa antioksidan yang berfungsi 
menghambat proses biotransfomasi parasetamol menjadi senyawa 
yang lebih toksik. Flavonoid merupakan senyawa yang bersifat 
antioksidan karena memiliki gugus hidroksi fenolik dalam struktur 
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molekulnya yang memiliki daya tangkap radikal bebas dan sebagai 
pengkhelat logam.15 Dengan adanya energi, flavonoid akan 
melepaskan radikal hidrogen dan membangkitkan radikal baru yang 
relatif lebih stabil dan tidak reaktif karena adanya efek resonansi inti 
aromatis.15 Jumlah gugus OH pada flavonoid sangat mempengaruhi 
aktivitas antioksidan tersebut. Gugus OH pada senyawa flavonoid 
akan menggantikan glutation (GSH) yang telah terdeplesi oleh radikal 
bebas akibat pemberian parasetamol dosis toksik. Gugus OH pada 
flavonoid akan membantu konjugasi parasetamol menjadi asam 
merkapturat dan mengubah metabolit reaktif parasetamol hasil 
metabolisme sitokrom P-450 yaitu N-acetyl p-benzoquinonimine 
(NAPQI) menjadi metabolit non-aktif yang bersifat hidrofilik sehingga 
mudah dieksresikan melalui urin.16 Melalui mekanisme ini secara tidak 
langsung enzim sitokrom P-450 yang merupakan salah satu mixed 
function oxydase systems (MFO) dapat direduksi sehingga metabolit 
reaktif N-acetyl p-benzoquinonimine (NAPQI) dapat menurun dan efek 
hepatoprotektor dapat terwujud. 8,16,17 
Dari hasil penelitian dapat diketahui bahwa pemberian ekstrak 
sambiloto dosis 500 mg/kgBB, 1000 mg/kgBB, dan dosis 2000 
mg/kgBB dapat menurunkan aktivitas enzim ALT tikus putih yang 
diinduksi parasetamol dosis toksik dan uji statistik menunjukkan 
penurunan tersebut bermakna dibandingkan kontrol negatif (p<0,05). 
Namun, dosis ekstrak sambiloto yang dapat menurunkan aktivitas 
enzim ALT hingga rentang normal dan hampir sama baiknya dengan 
kontrol positif adalah dosis ekstrak sambiloto dosis I, sehingga dosis I 
dapat dijadikan dosis efektif pada penelitian ini yaitu ekstrak sambiloto 
dosis 500 mg/kgBB.  
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Kesimpulan 
Dari hasil penelitian, dapat disimpulkan sebagai berikut: 
1. Ekstrak Metanol sambiloto (Andrographis paniculata) memiliki efek 
hepatoprotektor yang dibuktikan dengan penurunan aktivitas alanin 
aminotransferase (Alt) pada tikus putih jantan galur wistar yang 
diinduksi parasetamol. 
2. Dosis efektif ekstrak metanol sambiloto (Andrographis paniculata) 
pada penelitian ini yang dapat meneurunkan aktivitas enzim ALT  pada 
plasma darah secara in vivo pada tikus putih (Rattus norvegicus) 
jantan galur wistar yang diinduksi parasetamol adalah 500 mg/kgBB  
3. Efek hepatoprotektor ekstrak sambiloto (Andrographis paniculata) tidak 
lebih baik dibandingkan dengan kurkuma 
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